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Wpływ przewlekłego podawania alkoholu etylowego 
na stan morfologiczny najądrzy szczura białego 


Banane XDOHHUECKIO IPKMEHEHKA STMAOBOTO AJKOTOJA Ha MOPPONOTHYECKYFO 
KapTMHYy HPKĄATKOB MYKA ÓeR04 KPDICDI 


Effect of Chronic Alcohoł Intoxication on the Morphologicał State of the Epididymis 
in the White Rat 


Rola najądrzy w procesie rozwoju i dojrzewania męskich komórek rozrodczych 
nie została jeszcze ostatecznie poznana. Wiadomo, że zawarte w nich związki lipi- 
dowe posiadają właściwości ochronne oraz niewątpliwie biorą udział w przemianach, 
jakie odbywają się w obrębie plemników podczas ich wędrówki przez najądrza (7). 

Wielu autorów prowadziło wcześniej badania doświadczalne nad stanem mor- 
fologicznym głównych oraz dodatkowych gruczołów płciowych z uwzględnieniem 
najądrzy u szczura białego poddanego działaniu szkodliwych substancji chemicz- 
nych, pestycydów, hormonów (3, 4, 5, 12). 

Prowadzone już były wcześniej badania nad stanem morfologicznym gonady 
męskiej, pęcherzyków nasiennych i gruczołu krokowego szczura białego w wa- 
runkach przewlekłej intoksykacji alkoholowej (8, 10). Śledzono także stan morfo- 
logiczny nasienia tych zwierząt w zależności od czasu trwania intoksykacji (9). 
Obecne badania własne, uwzględniające wagę oraz stan morfologiczny najądrzy 
zwierząt poddanych przewiekłej intoksykacji alkoholowej, są dopełnieniem wcześ- 
niejszych badań własnych. 


MATERIAŁ .I METODY 


Badania przeprowadzono na 64 szczurach, samcach szczepu Wistar w wieku 3—4 
miesięcy i początkowym ciężarze ciała 150—200 g. Obserwowane zwierzęta po- 
dzielono na 4 grupy doświadczalne, przy czym dla każdej grupy alkoholizowanych 
szczurów ustalono oddzielną grupę kontrolną. Każdą z grup doświadczalnych sta- 
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nawiło 10 szczurów, a kontrolną 6. W poszczególnych grupach czas trwania doświad- 
czenia wynosił 13, 51, 102 i 204 dni. 


Przez cały czas trwania doświadczenia zwierzęta karinione były paszą gra- 
nulowaną „LSM”, a do' picia podawano im wodę w dowolnych ilościach. Szczury 
grup doświadczalnych otrzymywały ponadto codziennie rano na czczo 40% alko- 
hol etylowy przez sondę żołądkową w dawce 3 g/kg wagi ciała. Ostatnią dawkę 
alkoholu podawano 24 godz. przed zabiciem. Kontrolowano wagę zwierząt w prze- 
biegu doświadczenia oraz po jego zakoĥczeniu. Oceniano wygląd makroskopowy 
najądrzy zwierzat doświadczalnych i kontrolnych, a następnie narządy te ważono. 
Skrawki utrwalone w płynie Bouina, zatapiano w parafinie. Celem przeprowadze- 
nia obserwacji morfologicznej skrawki paralinowe barwiono metodą trojbarwna 
Massona oraz błękitem alcjanowym (1). Uzyskane wagi narządów zwierząt grup 
doświadczalnych i kontrolnych poddano analizie statystycznej według testu t Stu- 
denta 


WYNIKI BADAŃ 


Końcowe wagi ciała oraz bezwzględne wagi najądrzy poszczególnych 
zwierząt badanych grup zestawiono w tab. 1. Analizę statystyczną wag 
najądrzy zwierząt zaliczonych do grup doświadczalnych i odpowiadają- 
cych im grup kontrolnych przeprowadzono podając wagę narządu w mi- 
ligramach na 1 g wagi ciała zwierzęcia (tab. 2). 


Grupa kontrolna 


Podstawową strukturą mikroskopowa najądrzy szczura białego sa 
przewody wyprowadzające nasienie. Są one wyścielone nabłonkiem, któ- 
rego komórki mają kształt kolumn. Zwykle wysokość tych komórek stop- 
niowo zwiększa się w kierunku części ogonowej narządu. Komórki ko- 
lumnowe posiadają mikrokosmki (stereocilia) — sterczące do światła prze- 
wodu, gdzie widoczna jest duża ilość plemników. Komórki wyścielające 
światło przewodów otoczone są przez komórki podstawowe, których jest 
mniej w odcinku środkowym i ogonowym narządu (ryc. l i 2). W pre- 
paratach barwionych błękitem alcjanowym intensywny odczyn barwny 
zaobserwowano w nabłonku kolumnowym, w główkach plemników, zaś 
znacznie mniejszy w mikrokosmkach. 


Grupa I doświadczalna 


Waga najądrzy zwierząt zaliczonych do grupy ! doświadczalne] mieści 
się w granicach 3,19—5,65 mg/g wagi ciala, a wartość średnia wynosi 
4,90 mg/g. Porównując wartości uzyskane w tej grupie zwierząt z war- 
tościami odpowiadającej im grupy kontrolnej (I), uzyskano różnicę, któ- 
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ra okazała się statystycznie iStotna (¢= 3,06, P<0,001). Wahania między- 
osobnicze wagi najądrzy zwierząt zaliczonych do grupy I doświadczalnej 
są niewielkie (S=0,85, V= 17,4%), a nieznacznie większe okazały się w od- 
powiadajacej jej grupie kontrolnej (S= 1,00, V= 29,1%). 

Struktura najądrzy zwierząt zaliczonych do grupy I doświadczalnej 
okazała się prawidłowa. 


Grupa II doswiadczalna 


Waga najadrzy zwierzat zaliczonych do grupy II doświadczalnej mieś- 
ci się w granicach 2,27—5,28 mg/g wagi ciala, a wartość średnia wynosi 
3,0 mg/g. Porównując wartości uzyskane w tej grupie zwierząt z war- 
tościami odpowiadającej jej grupy kontrolnej (II), uzyskano różnicę, która 
okazała się statystycznie nieistotna (t= 0,47, P>0,60). Wahania między- 
osobnicze są niewielkie w obu porównywanych grupach (tab. 2). 


Tab. 2. Analiza statystyczna wag najądrzy (w mg/g ciała) zwierząt grup doświad- 
czalnych i kontroinych 
Statistical analysis of the weights of the epididymis (in mg/g oi body) of the animals 
in the experimental and control groups 


Grupy Grupa I Grupa II Grupa III Grupa IV 
cechy S=0,852 S=1,090 S=0,399 S=0,332 
: statystyczne V=17,4%  V=27,3%  V=10,4% V=11,2% 
Doświadczalne zakres wartości 3,19—5,65 23275,28 3,26—4,72 2,50—3,39 
wartość średnia 4,897 3,992 3,829 2,874 
Istotność różnic t=3,06 t=0,47 t=3,69 t=1,63 
P<0,01 P>0,60 P<0,01 P>0,10 
wartość średnia 3,457 3,743 3,070 3,108 
p zakres wartości 3,01—5,80 3,20—5,60 3,15—4,90 3,00—4,80 
Kontrolne cechy S=1,006 €S=0786 S=0,46  S=0,159 
statystyczne V=29,1% V=21% V=11,3%  V=5,1% 


Budowa mikroskopowa najadrzy zwierzat zaliczonych do obecnie ana- 
lizowanej grupy była: bardzo zbliżona do obserwowanej w grupie zwie- 
rząt kontrolnych. 


Grupa III doświadczalna 


Waga najądrzy zwierząt zaliczonych do grupy III doświadczalnej 
mieści się w granicach 3,26—4,72 mg/g wagi ciała, a wartość średnia 
wynosi 3,90 mg/g. Porównując wartości uzyskane w tej grupie zwierząt 
z wartościami odpowiadającej jej grupy kontrolnej (III), uzyskano. róż- 
nicę, która okazała się statystycznie istotna (t=3,96, P<0,01). W tej 
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grupie doświadczalnej oraz w odpowiadającej jej grupie kontrolnej wa- 
hania międzyosobnicze uzyskanych wag najądrzy są bardzo niewielkie, 
zbliżone do siebie (tab. 2). | 

Obraz mikroskopowy najądrzy zwierząt zaliczonych do grupy III doś- 
wiadczalnej okazał się zbliżony do obrazów tego narządu zwierząt za- 
liczonych do poprzednio analizowanych grup, tylko w świetle przewo- 
dów obserwowano nieco większą ilość plemników. 


Grupa IV doświadczalna 


Waga najądrzy zwierząt zaliczonych do grupy IV doświadczalnej mie- 
ści się w granicach 2,50—3,39 mg/g wagi ciała, a wartość średnia wynosi 
2,88 mg/g. Porównując wartości uzyskane w tej grupie zwierząt z war- 
tościami odpowiadającej jej grupy kontrolnej (IV) uzyskano różnicę, któ- 
ra okazała się statystycznie nieistotna (t=1,63, P>0,10). Wahania mię- 
dzyosobnicze wagi najądrzy zwierząt zaliczonych do tej grupy doświad- 
czalnej były niewielkie (S=0,32, V=11,2%), a jeszcze mniejsze w odpo- 
wiadajacej jej grupie kontrolnej (S=0,16, V=5,1%). 

Nabłonek wyścielający przewody najądrzy zwierząt analizowanej gru- 
py składał się nadal z komórek o kształcie kolumnowym, które zawierały 
jednak znacznie mniej mikrokosmków. Miejscami mikrokosmki były 
znacznie krótsze lub w ogóle było ich brak. W świetle przewodów na- 
jądrzy spotykano dużo plemników, przy czym miejscami ich obrysy oka- 
zały się rozdęte. Widoczne ziarnistości w świetle przewodów mogły być 
wynikiem rozpadu plemników jak również mogły świadczyć o rozpoczy- 
najątej się ich homogenizacji. Barwienie błękitem alcjanowym wykazało 
także ziarnistości w okolicy mikrokosmków (ryc. 3 i 4). 


OMÓWIENIE WYNIKÓW 


W badaniach własnych wykazano, że waga najądrzy zwierząt stop- 
niowo zmniejszała się wraz z wydłużaniem czasu podawania im alko- 
holu etylowego. Natomiast niewielkie zmiany mikroskopowe, jak: zwię- 
kszenie liczby: plemników oraz obecność ziarnistości w świetle przewo- 
dów, a także zmniejszenie ilości lub zupełny brak mikrokosmków na 
pewnym odcinku, zaobserwowano dopiero w najądrzach tych zwierząt, 
które otrzymywały alkohol etylowy 204 dni. 

Podobne zmiany mikroskopowe obserwowali Drążkowski (2) oraz 
Drążkowski i wsp. (3) w najądrzach szczurów traktowanych związ- 
kami alkilującymi (Cyklofosfamid) oraz insektycydami (DDT). Zaś 
Drążkowski (2) w nasieniu najądrzowym tych zwierząt stwierdził 
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zmniejszenie liczby plemnikow, zahamowanie ich ruchliwosci oraz obec- 
ność plemników o nieprawidłowym kształcie. 

Różnorodne zmiany, czasem zbliżone do stwierdzonych w obecnych 
badaniach własnych, obserwował Flickinger (4, 5) w najadrzach 
szczurów, którym podawano cytrynian Clomifenu bądź Gestagen (Provera) 
sam lub łącznie z testosteronem. Po podaniu Clomifenu w wielu przy- 
padkach obserwowano zupełny brak plemników w świetle przewodów 
(5), zaś najądrza zwierząt otrzymujących preparaty hormonalne (4) były 
znacznie mniejsze i lżejsze, a w ich obrazach mikroskopowych zwraca 
uwagę nieregularne światło przewodów, brak w nich plemników, zaś 
w innych miejscach nadmierne nagromadzenie plemników oraz obecność 
ziarnistości pochodzących z rozpadu komórek rozrodczych, które to nie- 
jednokrotnie wypełniają cały przekrój światła przewodu. 

Uwzględniając powyższe, należy przyjąć, że zmiany zaobserwowane 
w najądrzach szczurów poddanych przewlekłej intoksykacji alkoholowej 
nie są charakterystyczne. Alkohol etylowy wprowadzony do ustroju w 
nadmiarze prowadzi do dysregulacji czynności hormonalnej ustroju, ha- 
muje aktywność osi podwzgorze—przysadka—gonada oraz upośledza 
funkcję hormonalną gonady (8, 12). Z kolei obniżenie poziomu testostero- 
nu w surowicy krwi w tych przypadkach (11) może przyczynić się wtór- 
nie do upośledzenia czynności nabłonka najądrzy, a z czasem do pow- 
stania w jego obrębie zmian morfologicznych (13). 

Z drugiej zaś strony nie można wykluczyć bezpośredniego toksycz- 
nego wpływu alkoholu etylowego na stan czynnościowy i morfologiczny 
najądrzy, co sugerują dotychczasowe badania nad oddziaływaniem wielu 
związków chemicznych, także i alkoholu etylowego, na gonade męską 
oraz dodatkowe gruczoły płciowe (8, 12). 

Z kliniki ludzkiej znane są pewne postacie niepłodności męskiej spo- 
wodowane wyłącznie utrudnionym transportem plemników z jądra po- 
przez najądrza bądź nasieniowody (6). We wcześniejszych badaniach włas- 
nych u szczurów otrzymujących przewlekle ałkohol etylowy stwierdzono 
istotnie mniejszą liczbę plemników w jednostce objętości nasienia, Wy- 
nika to niewątpliwie z jednej strony z upośledzenia funkcji spermato- 
i spermiogenezy jądra, ale w kontekście z obecnymi badaniami należy 
przyjąć, że plemniki, które są mniej wartościowe, ulegają rozpadowi pod- 
czas ich wędrówki przez przewody najądrzy, a rozpadłe masy utrudniają 
transport pozostałej części plemników. 

Nie jest wykluczone, że zaburzenia metaboliczne w komórkach na- 
błonka najądrzy alkoholizowanych szczurów, szczególnie zaburzenia prze- 
mian lipidowych (7), przyczyniają się również do nieprawidłowego doj- 
rzewania plemników podczas ich wędrówki. Problem ten wymaga jed- 
nak dalszych badań. 
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OBJASNIENIA RYCIN 


Ryc. 1. Najadrze szczura grupy kontrolnej. Widoczny jest nabłonek przewodów 
najądrzy ze stereociliami. Światło kanalika wypełniają liczne plemniki. Barwienie 
metodą Massona. Pow. ok. 300X. 

Ryc. 2. Preparat najądrza szczura grupy kontrolnej barwiony błękitem alcja- 
nowym. Wyraźny odczyn barwny widoczny w obrębie główek plemników oraz ko- 
mórek nabłonka przewodów, mniejszy w stereociliach. Pow. ok. 300X. 

Ryc. 3. Na preparatach najądrzy szczura grupy IV doświadczalnej obserwuje 
się mniejszą ilość stereocilii oraz zwiększenie liczby plemników w świetle kanali- 
ków. Barwienie metodą Massona. Pow. ok. 300X. 

Ryc. 4. Najądrze szczura grupy IV doświadczalnej. Barwienie błękitem alcja- 
nowym. Komórki nabłonka wykazują znacznie intensywniejszą reakcję barwną 
w porównaniu z grupą kontrolną. W rejonie stereocilii widoczne barwne ziarnistości. 
Główki plemników zabarwione bardzo intensywnie. Pow. ok. 300X. 


PE3SIOME 


MccnenoBaHne opopeneng Ha 64 KPBICAX, camMuax LITaMMa Buctap, B BOZpacTe 
3—4 Mecaua H Opn HAYANABHOM Bece rena 150—200 rpaMM. IIOROMBITHBIE JKMBOTHBIE 
pa3qejleHo Ha 4 SKCNMEPHMEHTAJIBHBIE H COOTBETCTBYKVIUME MM KOHTDONBHBIE TPYTNNBI. 
Cpok NPOBENEHHKA ONBITA B COOTBETCTBYIOIIMX rpynnax ONpONONIKANCA 13, 51, 102, 
204 nua. 2KMBOTHBIE B NOZONDBITHBIX TDYNMAX EJKERHEBHO YTDOM HATOMIAK, uepes 
30HA B KeNyAOK, NONNUYANA 40% ZTUJIOBbIA AJIKOTOJIL B 403e 3 r/Kr Beca tena. 

IIpoX3BOAMIOCB H3MEPEHME Beca NPDLAATKOB AMUKA KMBOTHLIX IKCNEPMMEHTAIb- 
HBIX M KOHTDOJHBHBIX TDYNI; KDOME TOTO AIA MUKPOCKONKUECKOŃ ONEHKH HCCNEAYNE- 
Moro oprana HpuMeHAJiach OKDACKA cpe30B METONOM MaccoHa, a Takxxe AJIEAHOBbLIM 
CMHVEM. 
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MccieqoBAHHA NOKAJAJM, UTO C VBENMUEHMEM CDOKA BBEJCHMA JKMBOTHDIM 9TM- 
JIOBOTO AJIKOTOJA YMEHBMAETCA BEC NDMATKOB AMUKA. A TAKME MUKDOCKONMUECKHKE 
M3MEHEHKA, KAK YBEJIUUEHME KOJIMUECTBA CNEPMATOZOMAOB M NDMCYTCTBHE 3EDHKCTO- 
CTM B IIpOCBETE IIpoTOKA NODMAATKA AHMUKA, A TAKKE YMEHDLIEHKE KIM COBEDPUIEHHOE 
OTCYTCTBHE KOJMUECTBA CTEPEVUMJIIMM B HEKOTODbIX YHACTKAX, HAGJIOĄAJIOCE TOJIBKO 
B MPMOATKAX AMIKA IKHBOTHBIX, NONVUAKONIMX STHHOBLIĤŬ ANKOTONB 204 nua (IV 
rpynna). 

B cTaTbe OGCYKNAIOTCA MEKAHW3MDBI KOTODBIE MOTYT ÓbITb OTBETCTBEHHDIMH 3a 
TOKCHAECKOE BOBNEĤCTBME STHHOBOTO AJKOTOJA Ha MOD(DOJOTMHECKOE M (DYHKUMO- 
HANbBHOE COCTORHHE NPHĄATKOB AMUKA HAŬHIONAEMBIX ZKMBOTHbIX. 


SUMMARY 


The experiments were carried out on 64 rats of Wistar strain, aged between 
3 to 4 months, of initial body weight of 150 to 200 g. The animals were divided 
into 4 experimental groups and for each group of alcoholized rats there was 
a separate control group. The period of the experiment was approximately 13, 51, 
102 and 204 days. The animals in the experimental groups were given 40% of ethyl 
alcohol in a dose of 3 g/kg of body weight every day by a stomach tube. 

The weights of the epididymis in the experimental and control animals were 
determined. The sections of the epididymis for microscopic evaluation were stained 
with Masson's three-coloured stain and the alcyan blue method was used. 

A gradual decrease in the weight of the animal epididymis was noticed along- 
side with increasing time of alcoholization. The microscopic changes such as an 
increase in the number of spermatozoa and the presence of granulations in the 
lumen of the ductus and also a decrease in the amount or complete lack of stereocilia 
in some sections were observed in the epididymis of the rats which were given 
ethyl alcohol for the longest period (204 days). 

The mechanism which could be responsible for the toxic action was discussed. 


EXPLANATION TO FIGURES 


Fig. 1. The epididymis of a control rat. The epithelium of the epididymis with 
stereocilia are visible. The lumen of the tubule contains spermatozoa. Staining 
by Masson's three-colour method. Magn. ca. 300X. 

Fig. 2. A fragment of the epididymis of a control rat, stained by alcyan blue 
method. A positive reaction in the head of spermatozoon and tubule epithelium 
cells. Magn. ca. 300X. 

Fig. 3. In the epididymis of a rat (experimental group IV) a decreased number 
of stereocilia and an increased number of spermatozoa are visible in the lumen 
of the tubule. Staining by Masson's three-colour method. Magn. ca. 300X. 

Fig. 4. The epididymis of a rat (experimental group IV). In the epithelial cell ` 
an increased colour reaction is visible in comparison with that of control group, 
Coloured granulation is well visible among the stereocilia. The heads of the 
spermatozoa are intensely stained. Magn. ca. 300%. 


